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Summary
Evolution of ankylosing spondylitis to the women with HLA B27 positive
Ankylosing spondylitis (AS) is a chronic inflammatory disease of unknown etiology
involving the sacroiliac joints and the axial skeleton, frequently being associated with significant
extraskeletal features. The diversity of extraskeletal manifestations and the presence of HLA B27
imposes a comprehensive approach to an AS patient.

Rezumat

Spondilita anchilozanta (SA) este o afectiune cronica inflamatorie de etiologie incomplet
cunoscutd, care afecteazd preponderent articulatiile sacroiliace si scheletul axial, fiind asociata cu
manifestari extrascheletice. Prezenta HLA B27 si prezenta afectarii extraarticulare la pacientii cu
SA impune o abordare complexe a demersului diagnostic §i terapeutic, cu atat mai mult cu cat
acest tip de manifestari implica un risc vital $i un prognostic nefast.

Actualitatea

Cel mai comun punct de vedere in evolutia SA la femei e descris in observatiile Calm
A.(1993)(17). Datele primite confirmd ca SA la femei evoluazd mai moale, schimbarile din
partea scheletului progreseaza incet. Se atestd o imlicare mai frecventd a articulatiilor periferice
in procesul inflamator, regiunii cervicale a coloanei vertebrale si simfizei. Varsta la debutul
bolii la femei variaza de la 20 la 40 ani (70%).

In ceea ce priveste manifestarea simptomelor initiale ale SA la femei si barbati, aici
deasemenea pdrerile autorilor se divizeaza. Majoritatea cercetatorilor susfin ca deosebiri
esentiale in stadiile initiale ale bolii la reprezentantii ambelor sexe nu se observa. In acelas timp
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Mathew CM, et al.(1989)(23) au demonstrat prevalenta afectarii coloanei vertebrale in debutul
bolii la femei - 80% si1 47% la barbati.

Cele mai studiate manifestari ale SA la femei sunt cele din stadiul manifest al bolii.

O atentie deosebitd se acorda caracterului afectdrii scheletului axial, gradului manifestarii
schimbarilor radiologice in articulatiile sacroileace, starii functionale a coloanei vertebrale,
dezvoltarea deformdrilor . Toti autorii sustin cd la femei mai des este afectata regiunea cervicala
a coloanei vertebrale, iar deformarea coloanei vertebrale este mai caracteristica pentru barbati.

Trebuie de marcat ca, deseori se observd o necoordonare intre manifestarile clinice si
radiologice. Tyson T.L. et al. (29) in cadrul examinarii clinice a 60 femei cu SA, au evidentiat
afectarea regiunii cervicale a coloanei vertebrale in 68%, iar schimbari radiologice au fost doar
in 25% cazuri.

Procentul afectarii regiunii cervicale a colonai vertebrale este mai inalt la femeile ce se
imbolnavesc in varsta tanard comparativ cele ce se Tmbolndvesc la o varsta mai inaintata .

Ca punct de reper in diagnostic este examenul radiologic. Totusi e necesar de concretizat
cd deseori diagnosticul SA se efectuaza in stadiile tardive ale bolii, cand este prezenta anchiloza
si «coloana de bambus». Doar calificarea inaltd a radiologului permite depistarea sacroileitei in
stadiile precoce ale bolii, iar la unii bolnavi , preponderant la femei, la o evolutie indelungata a
bolii avem stadiul radiologic II-III (conform Dall). Gran G.T. et al.(1990)(18,19,20) au
evidentiat anchilozarea articulatiilor ileosacrale la 28% barbati si 16% femei la o durata a bolii
de 15 ani. Un procent mai mare In privinta stadiului radiologic IV-V a sacroileitei (la femei
23%, la barbati - 39% cazuri) cu o duratd a bolii de 18 ani este dat de Kidd B. et al. (1988)(23) .
Luand in consideratie cele elucidate mai sus devine evidentd dependenta directa dintre durata
bolii si gradul schimbarilor din coloana vertebrald in SA.

La examinarea a 122 pacienti cu SA, printre care erau 92 barbati si 30 femei, Vinje O, et
al. au demonstrat ca , la o duratd a bolii de 21 ani, sacroileita stadiul radiologic IV-V este
presentd la 85% barbati si 67% femei, stadiul III -la 5% barbati si 10% femei, stadiul II- la
10% barbati si 23% femei (190). In asa fel, la femei procesul in artriculatiile ileosacrale
progreseaza mai lent decat la barbati.

Frecventa sindesmofitelor conform datelor Vinje O. et al. A alcatuit 46,1% la barbati si
24,1% la femei la aceias duratd a bolii, anchiloza articulatiilor interapofizare a alcatuit - 45,6% si
41,3% respectiv (150). Simptomul « coloanei de bambusy a fost evidentiat conform Kidd B. et
al. (1988)(23) in 14% la barbati si 7% la femei la o durata a bolii de 18 ani.

Pe baza observatiilor proprii multi autori au ajuns la concluzia, cé la femei mai des decat
la barbati sunt afectate articulatiile periferice, totodata existd si un alt punct de vedere. Daca
Resnick P. et al. si Mekenna F. et al.(1986)(28) au aratat ca , artrita perifericd la femei se
intdlneste de 2 ori mai frecvent decat la barbati, atunci conform datelor Gran J.T. et al. si Kidd
B. et al. diferente 1n afectarea articulatiilor periferice la barbati si femei nu
exista(17,18,19,20,23). La examinarea frecventei afectarii articulatiilor coxofemurale unii autori
presupun cd se afecteaza mai des la barbati decat la femei. Se urmareste o oarecare legitate in
legaturd cu varsta la inceputul bolii §i afectarea articulatiilor coxofemurale. Conform
observarilor lui Calm A.(1993) la 15-20% femei, la care patologia a debutat la varsta de 13-19
ani peste 15 ani necesitau protezarea uneia sau ambelor articulatii coxofemurale(13,15,17). Daca
debutul SA la femei este la 22 si mai mult, atunci practic niciodata nu apare necesitatea
protezarii acestor articulatii.

Pe baza celor expuse mai sus , ajungem la concluzia, cd nu exista o parere unica asupra
afectdrii coloanei vertebrale si articulatiilor periferice.

HLA-B27 se depisteazd la 90% dintre pacientii cu SA. Etiologia SA ramane
necunoscuti. In ultimii ani se discutd cateva aspecte etiologice si patogenetice ale bolii, printre
care predispozitia ereditard, marcherul genetic al careia este antigenul HLA-B27, care se
intalneste la 90% dintre bolnavi, la 20-30% dintre rudele de gradul intai si doar la 7-8% din

.....

B27(7.,9,15,18,20,21,22) .
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Importanta antigenului HLA-B27 ca factor genetic, care participa in dezvoltarea SA, este
si HLA-B27 ramane incomplet elucidata. Pana in prezent sunt descrise 9 subtipuri ale HLA-
B27, de la HLA-B2701 pana la B2709 , care se intdlnesc cu o frecventd diferitd la diferite
popoare . Cea mai raspandita alela este HLA-B2705, care se depisteaza in 85-90% la europoizii
B27-pozitivi si la 45% dintre mongoloizii B27-pozitivi . Frecventa depistarii HLA-B27 la
pacientii europizi cu SA, alcatuieste 90%, la rasa negrodda - 50% . La pacientii HLA-B27-
negativi probabil existd o anumita asociere de gene, ce reactioneazad incrucisat . La «grupul ce
reactioneaza incrucisaty B27 se refera B7, B 22 ,B 35 ,.B 40, B m . Conform observatiilor lui
Khan M.(1990)(24), SA reprezintd un grup heterogen de patologii fenotipic asemanatoare, $i
mecanismele patogenetice la pacientii HLA-B27-pozitivi se pot deosebi de pacientii B27-
negativi. Particularitatile evolutiei SA in dependenta de prezenta sau absenta antigenului B27 nu
sunt pana la sfirsit studiate si prezintd un mare interes . Cercetatorii, in particular Reynolds
T.L.(1991) et al, comparand grupurile B27-pozitive si B27-negativi ai pacientilor cu SA in
perioada acutizarii i remisiunii, au abservat diferente semnificative in concentratia de PCR, IgA
serice §i1 haptoglobulinii(28). La pacientii B27-pozitivi s-a constatat ca, activitatea procesului
corela cu nivelul concentratiei de PCR si haptoglobulind , nivelul IgA serice a fost crescut
indiferent de activitatea procesului inflamator. Invers, la pacientii B27-negativi — se constatau
niveluri mai mici ale IgA serice in perioada acutizariii clinice a bolii. Bazandu-se pe aceste date,
ceretatorii presupun prezenta diferitor mecanisme patogenetice de dezvoltare a inflamatiei la
pacientii B27-pozitivi i B27-negativi cu SA.

Interes prezintd observatiile descrise de Ueys E.M.et al.(1992)(30) . Descriind 357
pacienti cu SA si cu spondiloartropatii la pacientii cu patologii inflamatorii ale intestinului,
autorii au gasit antigenul HLA-B27 1la 70% pacienti cu SA si la 49% cu spondiloartropatii. La
colonoscopie nu s-au depista deosebiri semnificative intre pacientii B27-pozitivi si B27-
negativi. Autorii ajung inca la o concluzie, ca la pacientii B27-negativi cu sacroileitd si
spondilita este mai mare riscul de dezvoltare a patologiilor inflamatorii intestinale.

In raportul OMS din anul 1992, dedicat spondiloartropatiilor, au fost date particularitati
clinice certe la pacientii B27-negativi Tab 1.

Tabelul 1.Particularititile clinice in SA in dependenti de HLA-B27

Caracteristica HLA-B27(+) HLA-B27(-)
Rasa Toate rasele Preponderent rasa europoida
Virsta la debutul SA Tanara Putin mai mare
Anamneza familiara Prezenta Absenta
Uveita ++ +
Modificari in coloana vertebrala |++ ++

Trebuie de mentionat ca o serie de autori marcheaza o legdtura intre frecventa afectarilor
extraarticulare in SA si prezenta HLA-B27(3,4,7,8,10,22,28) .

Cea mai frecvent descrisd afectare extraarticulard in SA este uveita anterioard acutd
(UAA) Pentru prima datd afectarea oculard in SA a fost descrisd de citre Brodie D.S.inca in
anul 1850. Frecventa UAA 1n populatie alcatuieste 0,19% si 1% la pacientii cu antigenul HLA-
B27. Unii autori propun de a examina UAA si prezenta in singe a antigenului HLA-B27 ca una
din variantele de evolutie a SA .

In majoritatea cazurilor in SA se depisteazi UAA unilaterald, mai rar afectarea bilaterala
a ochilor. Este evidentiata deasemenea uveita torpida, care evoluaza grav, si duce in unele cazuri
la pierderea vederii.

111



Este bine studiata afectarea cardiovasculard in SA Conform majoritatii autorilor cel mai
des este intilnitd aortita, insuficienta valvei aortale, derglari de conductibilitate, nu sunt excluse
blocuri atrioventriculare complete. La afectarile cardiovascare descrise rar sunt atribuite
insuficienta mitrald, pericardita, cardiomiopatia. Unii autori sustin cd insuficienta aortald in SA
se Intalneste la 1-10% pacienti. Riscul afectarii sistemului cardiovascular creste odata cu varsta
si durata bolii. O serie de autori presupun existenta unei legaturi intre frecventa afectarii
cardiovasculare si antigenul HLA-B27 pozitiv la pacientii cu SA(4,7,8,20).

Particularitdile evolutiei SA la femei in dependentd de pezenta si absenta antigenului
HLA-B27 au fost putin studiate si sigur prezinta un mare interes teoretic si practic.

Scopul

Studierea comparativa a indicilor inflamatiei, manifestarilor extraarticulare si calitdtii
vietii la femeile cu spondiloartritd anchilozantd si HLA B27 pozitiv comparativ cu cele cu HLA
B 27 negativ.

Materiale si metode

Au fost investigate 40 paciente cu diagnosticul stabilit de spondiloartritd anchilozanta
(conform criteriilor New-York) virsa intre 18-60 ani, durata bolii 7,2+0,3 ani.
Au fost efectuate evaluarea sindromului algic articular prin scala vizuald analogica, evaluarea
indicilor de laborator al inflamatiei: proteina C reactiva, fibrinogen, VSH , cu analiza
imunologica-HLA-B27 ,radiografia articulatiilor sacroileace, EcoCScopia, si indicele HAQ

Rezultate

La analiza scdrii vizuale analogice a bolii sindromul dolor articular e cu mult mai
puternic la femeile cu HLA B27 pozitiv.

Dintre indicii de laborator ai inflamatiei valoarea medie a VSH in grupul cu HLA B27
pozitiv a alcatuit 28mm/h comparativ cu 17 la cele cu HLA B27 negativ, valorile proteinei C
reactive n grupul cu HLA B27 pozitiv a alcatuit 43mg/dl pe cind la cele cu HLA B 27 negativ
21 mg/ dl
Indicele BASFI a avut o prevalentd in grupul pacientelor cu HLA B27 pozitiv
HLA-B27 a fost prezent in 36 (90%) cazuri .

La toti pacientii evaluati sacroileita a fost prezenta in 100% cazuri, dintre care st Rg II la
pacientele cu HLA B27 negativ comparativ cu St Rg II la cele cu HLA B27 pozitiv.

Afectatea cardiacd este mai frecventd la femeile cu HLA B27 pozitiv 16 paciente(44%)
comparativ cu o femeie (25%) cu HLA B27 negativ.

Afectarea oculara in grupul pacientelor cu HLA B27 pozitiv a alcdtuit 30% si fard
afectare oculara in grupul cu HLA B27 negativ.

Indexul HAQ a fost in mediu 15-40 la femeile cu HLA B27 pozitiv, comparativ cu 12-30
la cele cu HLA B27 negativ.

Discutii

Pentru diagnosticul precoce si evolutia spondiloartritei anchilozante la femei un rol
important il are evidentierea prezentei antigenului HLA-B27 in singe si radiografia articulatiilor
sacroileace.

Concluzii

Rezultatele primite scot in evidentd urmatoarele:

Pentru femei cu HLA B27 pozitiv la debutul bolii este caracteristica o progresare mai
lentd a afectdrilor la nivelul articulatiilor sacroileace, si un sindrom dolor mult mai pronuntat si
o capacitate functionald mai scazuta comparativ cu pacientele cu HLA B27 negativ

Afectarea cardiacd este mai fregventd la femeile cu HLA B27 pozitiv.
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Importanta antigenului HLA-B27 in calitate de predicator al afectdrii oculare este extrem de
mare, ceea ce permite realizarea prognosticului la pacientele cu SA in debut pentru aprecierea
corectd al tacticii de tratament si conduitei ulterioare.

bo

Evidentierea prezentei antigenului HLA B-27 in singe la etapele precoce de evolutie a
lii ar permite stabilirea diagnosticului de spondiloartritd anchilozanta , initierea precoce a

tratamentului de fond si stoparea evolutiei procesului.
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ROLUL INSTRUMENTELOR CLINICE SI RADIOIMAGISTICE iN DIAGNOSTICUL
AFECTARII AXIALE iN ARTRITA PSORIAZICA
Elana Cerlat, Olga Gorea, Lucia Mazur-Nicorici, Inga Bodrug, Minodora Mazur
Laboratorul de Genetica, Catedra Medicina Interna Nr 3 USMF “Nicolae Testemitanu”,
Spitalul Clinic Republican

Summary
The role of clinical and radioimagistical tools in the
diagnosis of axial desease in psoriatic arthritis

Clinicians pay great attention to psoriatic arthritis, which is motivated by certain tendencies
within global growth over the past three decades between 0.3 - 1% in population in general. The
aim of this research was to distinguish characteristics of axial desease in psoriatic arthritis by
clinical and radioimagistical tools. There were examined 31 patients suffering from psoriatic
arthritis, with average age of 42,8 + 1,6 years. Over 50% of cases with lumbar region affection
were observed as a result of the study being followed by sacroiliitis in 48,3% cases, mostly
unilateral in 29,2% cases, which proves the utility and high acknowlegment of these instruments
in patients with psoriatic arthritis.

Key words: axial desease, clinical and radioimagistical tools, sacroiliitis

Rezumat

Artrita psoriazica (APs) constituie obiectul unei atentii deosebite din partea clinicienilor,
motivatd de incidenta globala cu certe tendinte spre crestere pe parcursul ultimelor trei decenii
intre 0.3 - 1% 1n populatia generala. Scopul cercetarii a fost evidentierea particularitatilor
afectarii axiale 1n artrita psoriazicd prin instrumente clinice $i radioimagistice. Au fost examinati
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